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Abstract
誗 Advances in spectral - domain optical coherence
tomography( SD - OCT) technology provide improved
monitoring of progression and assistance in quantifying
response to treatment modalities in neovascular age -
related macular degeneration (NVAMD). There is little
doubt that anti-vascular endothelial growth factor (anti-
VEGF) drug therapy is becoming a new approach to the
management of NVAMD, while long-term follow-up and
necessary retreatments are the key issues to remain
obtained visual acuity. SD-OCT imaging helps to identify
early recurrence of choroidal neovascularization during
treatment with anti - VEGF. This review discusses the
present applications of the commercially available SD -
OCT systems in the follow- up of after the injection of
intravitreal anti-VEGF in NVAMD.
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摘要
谱域光学相干断层扫描技术 ( spectral - domain optical
coherence tomography,SD-OCT)的革新可以协助我们更
好地观察新生血管性老年性黄斑变性(neovascular age-
related macular degeneration,NVAMD)的病程进展,并且监
测其治疗效果。 抗血管内皮生长因子(anti - vascular
endothelial growth factor,抗 VEGF)药物治疗这种新型方
法,已被证实可以有效治疗 NVAMD,然而治疗后的长期
随访和再治疗成为维持现有视力的关键问题。 在抗
VEGF 治疗过程中, SD-OCT 成像有助于早期识别脉络
膜新生血管的复发。 本文将进一步阐述在 NVAMD 患者
接受玻璃体腔注射抗 VEGF 治疗后,SD-OCT 在随访中
的作用。
关键词:老年性黄斑变性;脉络膜新生血管;血管内皮生
长因子;光学相干断层扫描
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0 引言
摇 摇 光学相干断层扫描(optical coherence tomography,
OCT)是一种以近红外线作为光源,应用光学相干原理完
成图像采集的形态学检查方法,OCT 因其无创性、安全
性、可重复性、可定量测量、图像采集方便等多方面的优
势已成为一种常规的辅助检查。 现在,OCT 的技术革新
使得临床医生可以通过谱域相干光断层深度增强成像
(enhanced depth imaging spectral - domain opticalcoher -
encetomography,EDISD-OCT)获取脉络膜横断面信息
[1],
借助 SD - OCT 的 C - 扫描 ( 又被称为 En face optical
coherence tomography)功能可以“提取冶出特定的视网膜
层面对细微结构进行观察
[2],使用多普勒 OCT 可以评估
视网膜和脉络膜的血管异常
[3 - 5]。 OCT 技术不断发展,
经历了由时域 OCT(time-domain OCT,TD-OCT) 时代到
谱域 OCT (spectral domain optical coherence tomography,
SD-OCT )的时代,SD-OCT 的图像分辨率已达到小于 3 ~
7滋m,图像采集速度提高至 18000 ~40000A-scan/ s,与时
域 OCT 相比对视网膜下积液(subretinal fluid,SRF)、视网
膜内积液(intraretinal fluid,IRF)的观察能提供更为丰富
的信息
[6]。
1 SD-OCT 在 NVAMD 抗 VEGF 治疗后随访中的使用
摇 摇 抗 VEGF 通过作用于 NVAMD 的脉络膜新生血管,
可以减少因血管不成熟所引起的渗漏,从而在不同程度
上改善 NVAMD 患者的视力结果
[7 - 9]。 虽然抗 VEGF 的
疗效已被一系列随机对照临床试验证实,但是抗 VEGF
半衰期短,需要进行随访监测并再次治疗才能维持其已
经取得的治疗效果
[10]。 经抗 VEGF 治疗的患者其视功能
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中及早发现 CNV 活动以防止复发成为关键问题。
1.1 在随访过程中 SD-OCT 的观察摇 在 NVAMD 患者中
由于 CNV 的血管并不成熟,所以在其生长的同时往往伴
随着大量的渗出
[11]。 随访过程中,通过 SD-OCT 扫描可
以直观地观察黄斑区视网膜厚度的改变,有无 SRF,IRF
的积聚或色素上皮层脱离(pigment epithelial detachment,
PED)的出现或扩大,了解 CNV 早期活动情况,从而决定
是否需要维持或停止治疗,以控制病情发展。 SD-OCT
在监测抗 VEGF 治疗 NVAMD 的随访中价值已被许多研
究证实。 再治疗标准强调主要基于 OCT 评价结果:一旦
OCT 检查发现视网膜存在“积液冶即可重复治疗。 相对
应的停止治疗的标准包括:在末次停止治疗后的随访中
SD-OCT 下无“积液冶的证据;视力、临床检查、OCT 指标
稳定
[12]。 Fung 等
[13]在 NVAMD 治疗过程中发现 OCT 可
以检测出抗 VEGF 治疗停止后视网膜“积液冶复发的最早
征象。 SD-OCT 在 NVAMD 患者的随访过程中可对 ISF,
SRF 进行定量分析,可客观地反映抗 VEGF 治疗后有无
视网膜“积液冶的表现。 在 You 等
[14] 的研究中,65 例并
发 CNV 的 AMD 患者在接受抗 VEGF 治疗后,通过 SD-
OCT 观察发现 57%视网膜水肿完全消退,28% 视网膜水
肿部分消退,15%没有改变。 研究表明,SD-OCT 检查中
视网膜液体积聚可作为预测疾病复发的指标
[15]。 OCT
已经成为目前临床广泛应用于黄斑病变的检查项目,SD-
OCT 可以测量视网膜内液、视网膜下液的体积值,在不同
解剖间隙的液体的准确定量分析。 对于 NVAMD 视网膜
内结构损坏程度和病变的大小可定量,为 NVAMD 早期
诊断、早期治疗以及抗 VEGF 治疗和疗效观察提供有价
值的、可靠的依据
[16]。
1.2 SD-OCT 的 C-扫描功能在监测 NVAMD 早期复发
中的作用摇 B-扫描,又称为二维横截面图,是逐点扫描
OCT 光束后将 A-扫描结果按顺序结合起来得到的。 采
集端获得的大量断层扫描(B-扫描)数据在运动校正、图
像配准、图像去噪后重建出眼底的三维结构。 C-扫描根
据视网膜曲面弧度进行拟合从而直接观察后极部各个层
面的全貌,因此又被称为“全貌 OCT冶 (en face optical
coherence tomography)。 SD-OCT 的 C-扫描功能对“提
取冶出特定的视网膜层面进行直接观察,为 CNV 活动的
早期诊断提供了新的方法,有利于早期确定 NVAMD 复
发,及早进行治疗
[17]。
摇 摇 C-扫描检测对特定层面中的微小变化格外敏感, 可
以在抗 VEGF 治疗期间确定早期复发的 CNV。 Siqueira
等通过 C-扫描观察到患者出现 CNV 复发的初步征象,
及时诊断 NVAMD 的复发,从而把握抗 VEGF 治疗的
时机。 C-扫描观察检测发现 CNV 复发迹象比标准 OCT
程序提早30 ~60d。 通过 C-扫描技术革新早期确定 CNV
活动,为 NVAMD 治疗提供更加可靠的策略。 在 NVAMD
随访监测 IRF/ SRF 复发时,需将 IRF/ SRF 与外层视网膜
小管(outer retinal tubulation ,ORT)进行区分。 C-扫描技
术有助于鉴别诊断外层视网膜小管和囊样空腔和浆液性
视网膜脱离
[18]。 ORT 是最近在 OCT 扫描中观察到的异
常结构,常在 NVAMD 患者出现。 ORT 在 OCT 扫描中表
现为外核层的圆形或卵圆形低反射空腔外周有高反射边
界包绕的分支管状结构,在 AMD 中接近于血管纤维化或
视网膜萎缩的区域。 在 NVAMD 患者中,ORT 表现出类
似树突状细胞的分支图案
[18]。 在 NVAMD 随访中,正确
认识 ORT 具有一定的临床意义,ORT 并不表示持续的渗
出过程,而其出现可能代表损伤反应后光感受器重新排
列,并不是抗 VEGF 治疗的指证
[19]。 C-扫描技术能够评
估在 NVAMD 视网膜内结构损坏程度和病变的大小,为
早期诊断、早期治疗 NVAMD 的复发提供有价值的临床
线索和可靠的依据。
1.3 通过 EDI-SDOCT 观察 NVAMD 抗 VEGF 治疗后对
脉络 膜 的 变 化 摇 谱 域 相 干 光 断 层 深 度 增 强 成 像
(enhanced depth imaging spectral - domain opticalcoher -
encetomography,EDISD-OCT)通过将设备靠近受检眼,使
更多的光线集中照射在脉络膜内部甚至巩膜水平从而得
到较清晰的脉络膜影像。 VEGF 通过增加一氧化氮的产
生扩张血管使眼的血流增加,长期抑制 VEGF 可能会引
起脉络膜血管的收缩,使脉络膜血流灌注减少,从而影响
外层视网膜的血液供应。 EDI-OCT 的出现解决脉络膜
图像获取困难的难题,临床医生可以通过 EDI-OCT 定量
测量脉络膜厚度来确定长期使用抗 VEGF 治疗 NVAMD
对脉络膜的影响。 Yamazaki 等
[20]研究发现 NVAMD 在抗
VEGF 治疗前, 中心凹下脉络膜平均厚度为 244依62滋m,
经抗 VEGF 治疗,3mo 时为 226 依 68滋m, 6mo 为 229 依
67滋m, 12mo 为 226依66滋m。 最近的证据表明,长期抗
VEGF 药物治疗可能导致脉络膜变薄。 然而,Ellabban 等
研究显示抗 VEGF 治疗后,NVAMD 患者的脉络膜厚度没
有或仅有较轻微影响。 他们推测可能与抗 VEGF 在脉络
膜中的浓度低或者是 VEGF 对控制脉络膜的血流和血管
通透性的作用有限有关。 他们的研究都是以假定脉络膜
的厚度可以反应脉络膜的血流灌注状态作为前提。 然
而,Sogawa 等
[21]研究结果却表明,脉络膜厚度与总脉络
膜血流量和中心凹下脉络膜血流量之间都没有显著相关
性。 由此可见,关于目前 NVAMD 抗 VEGF 治疗对脉络膜
血流灌注的影响仍存争议。
摇 摇 尽管 EDI-OCT 能够帮助临床医生定量测量脉络膜
厚度,但脉络膜厚度测量必须手动操作完成,所获得的测
量结果的变异较大。 此外,测量变异较大的非人为因素
包括由于脉络膜色素和血流散射脉络膜的细微结构成像
不清,脉络膜边界不规则难以辨认以及焦距调节产生的
误差等。
2 SD-OCT 参数与 NVAMD 视力的的关系
摇 摇 视力作为功能学指标可以直接评价抗 VEGF 治疗效
果,提高视力也是患者与临床医生关注的重点。 SD-OCT
从形态学角度观察 CNV 病变的进展,研究抗 VEGF 治疗
效果是否稳定。 通过 SD-OCT 检查,临床医生可以根据
与视力改变有关的微小结构变化观察结果初步推测
NVAMD 患者视力预后,如视网膜光感受器内外节连接
(IS/ OS)和 ELM。 如今,多项黄斑病变方面的研究表明
这些结构与视力存在关联。 临床医生通过对患者视力预
后的预测可以为患者提供咨询,也可以为临床试验计划
提供适当的参考
[15]。
摇 摇 虽然抗 VEGF 治疗 NVAMD 的有效性已被一系列临
床研究证实,但仍然有部分患者的视力恢复不能令人满
意。 IRF,SRF 可能是导致 NVAMD 患者在 CNV 活动时视
力下降的原因。 抗 VEGF 治疗通过降低血管通透性减轻
水肿来提高视力。 Keane 等
[22] 研究的 216 例 216 眼
NVAMD 患者中,视网膜下液的增加与视力下降有关,中
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表明,SD-OCT 检查中视网膜液体积聚可作为评价疗效
的敏感性指标
[15]。
摇 摇 抗 VEGF 只能使 CNV 病灶水肿吸收、渗漏消失,而
不能从根本上消除已经形成的 CNV 病灶。 因此,抗
VEGF 对于 AMD 患者因光感受不可逆损伤所致的视力
下降无效
[ 23 ]。 近年来,许多研究通过 SD-OCT 观察,发
现 IS/ OS 的断裂、ELM 的断裂、以及黄斑的微小病变,是
视力后果不良的影响因素。 完整的 ELM 标志光感受器
的完整,ELM 外侧的视细胞内节和外节保持完整。 视细
胞内节间相互独立,对维持正常视细胞功能具有重要作
用
[24 ]。 通常认为 IS/ OS 高反射光带代表视网膜光感受
器内外节连接(IS/ OS)结构,光感受器内段的顶端区域
富含线粒体入射影响了入射光在此处的传导
[25 ]。 IS/ OS
高反射光带不连续或者缺失,则提示光感受器细胞体有
损伤性病变,RPE-CC 复合体高反射带的明显减弱或消
失
[24 ]。 研究观察发现当 IS/ OS 反射光带可以通过 SD-
OCT 清晰呈现时,总是可以同时观察到 ELM 反射光带,
与 ELM 相比,IS/ OS 更容易受影响,在较早期就可发现
反射光带断裂,提示 IS/ OS 的损伤可能早于 ELM 的损
伤。 Yumiko 等研究96 例眼中,中心凹下可确定 IS/ OS 反
射光带存在的为22 眼,而 ELM 反射光带存在的64 眼,提
示 IS/ OS 损伤发生在 AMD 相对较早的时期
[26 ]。 ELM 作
为解剖屏障为视细胞提供支持保护作用,因此可以通过
观察 ELM 的状态判断光感受器的完整性。 当观察到
ELM 反射光带断裂或消失,提示光感受器细胞体的严重
损伤,患者的视功能将会受到严重的影响。 外节生成需
要健康的光感受器
[27 ],ELM 结构完整基本提示视细胞
结构完整或损伤不严重。 ELM 结构完整成为 IS/ OS 修复
的前提条件。 Oishi 等
[27 ] 研究发现经抗 VEGF 治疗后,
视网膜厚度恢复正常,断裂的 IS/ OS 恢复。 治疗后 IS/ OS
能够得到改善,治疗对 ELM 修复作用不如 IS/ OS 作用明
显。 因此作为 NVAMD 患者的视力预测指标,ELM 比 IS/
OS 更加灵敏。 Yumiko 等发现 ELM 的治疗前的状态和高
反射病灶的出现与视力的预后有关。 尽管在双变量关系
分析中 ELM 和 IS/ OS 的状态都与视力预后有关,但是多
元回归模型中仅 ELM 有助于视力预后的预测
[26 ]。
摇 摇 临床医生可以通过 SD-OCT 观察外层视网膜在起始
治疗前的状态,以便预测 NVAMD 患者的视力预后,为患
者制定合适的治疗方案。 最佳矫正视力及外层视网膜结
构状态是视力结果最好的预测指标。 许多因素在预测抗
VEGF 治疗 NVAMD 并发 CNV 的视力方面可能起到一定
作用,包括年龄、性别、最佳矫正视力、FA 中 CNV 的类型
和大小,SD-OCT 参数(治疗前黄斑中心厚度、IS/ OS 连接
完整性、ELM 完整性)。 Chhablani 等
[28 ] 研究结果发现
37%的患者视力结果可以通过治疗前最佳矫正视力和 SD-
OCT 参数(IS / OS 以及 ELM 完整性)一起进行预测。 随
着黄斑区光感受器细胞外节及 IS/ OS 损害程度的加剧,
治疗前最佳矫正视力的的预测价值降低。 单因素分析显
示,作为视力改善预测指标,ELM 优于 IS/ OS,但只有
10%的视力结果可以通过 ELM 完整性进行预测。
摇 摇 除了 IS/ OS 和 ELM,SD-OCT 上还观察到高反射病
灶可能也在一定程度上起到预测视力结果的作用。 在接
受抗 VEGF 治疗 NVAMD 患者的 SD-OCT 观察中发现一
些存在于黄斑中心凹视网膜神经上皮层的高反射病灶。
Framme 等对这种新的 OCT 发现描述为 “ Small dense
particles冶 (SDP)。 Framme 等
[ 29 ]认为治疗初始神经感觉
层中一些高反射病灶(SDP)大量存在说明炎症等级较
高,但 SDP 的大量存在也标志着抗 VEGF 的治疗效果较
好。 因此,在 OCT 定量观察研究显示的 SDP 可以是抗-
VEGF 疗效预测因子。 Yumiko 等也观察到 SD-OCT 上神
经感觉层中高反射病灶的存在,并认为所观察到的高反
射病灶与视力预后存在相关性,但所得的研究结论与
Framme 并不一致。 Yumiko 等认为治疗前黄斑中心凹视
网膜神经上皮层的高反射病灶与最终视力较差有关。 他
们认为治疗前 SD-OCT 上所观察到的高反射病灶可能是
CNV 活动性较高和血-视网膜屏障破坏严重程度的标
志
[28 ]。 尽管这些参数的预测能力不如治疗前视力,但能
有助于在首次检查中预测视力预后
[26- 28 ]。 基于 5 级证
据和专家共识,通过对 SD-OCT 在检测 NVAMD 的复发
方面的准确度的评价,以及对抗 VEGF 治疗效果进行评
估,最后得出 SD-OCT 是随访 NVAMD 患者的必要检查
的结论
[ 30 ]。
3 SD-OCT 的优势
摇 摇 SD-OCT 的优势主要体现在以下几方面:(1) SD-
OCT 是一种适用于 NVAMD 患者再治疗的每月随访的非
接触性检查,它不会引起过敏的及有严重全身并发症。
(2)SD-OCT 可以辅助 FFA 明确辨别渗漏、组织染色和充
盈。 (3)NVAMD 并发 CNV 常伴有不同程度的遮蔽,OCT
在遮蔽因素存在时,也能较好地显示 CNV 的位置和性
质
[31]。 (4)SD-OCT 直接显示黄斑部的视网膜各层剖面
图以明确眼底病变的深浅位置。 (5)SD-OCT 对活动性
的 CNV 检测的敏感性和特异性高
[32]。 FFA 中存在 CNV
渗漏的表现时,SD-OCT 能检测异常。 Khurana 等
[33]研究
证明在 90%FFA 检测出 CNV 的病例中 SD-OCT 可以发
现异常。
摇 摇 因此,SD-OCT 能更加敏感、特异地反映出 NVAMD
在抗 VEGF 的病理变化,同时又具有无创、简便易行等优
点,应成为监测抗 VEGF 疗效的重要指标。 研究表明,尽
管 OCT 因以上优势已成为用于检测 NVAMD 新发性 CNV
的常用方法,FFA 仍然检测到新发 CNV 的最佳方法。 尽
管近年来 OCT 在抗 VEGF 治疗 NVAMD 中的价值已得到
许多研究证实,但是 OCT 仍无法完全取代 FFA 对 AMD
的诊断和随访过程中的作用
[34]。
4 SD-OCT 的发展
摇 摇 SD-OCT 技术的出现可以让我们在活体上从细微组
织水平评价视网膜结构。 但是 OCT 观察结果的临床意
义解释尚未完全明确,它仅仅显示出扫描结构在光的反
射比上的差异,因此 OCT 上出现的改变与病理改变并非
总是一致的。 在解读 OCT 图像时应认识到这些特征只
是参数而并不一定是解剖改变。 OCT 的基本工作原理有
赖于屈光间质的透明度,但是 NVAMD 的患者常常伴有
老年性白内障而影响图像采集质量。 当出血厚度 >
200滋m,PED 脱离程度过高时,OCT 对眼底组织的成像也
会受到影响。 此外,根据不同的算法研究与不同的扫描
方式,在 OCT 图像获取组织边界差异影响会定量测量结
果的可靠性
[35]。 OCT 的图像质量以及设备敏感性仍然
有待于进一步提高。
5 展望
摇 摇 OCT 正在飞速发展,EDI-OCT 的出现解决了脉络膜
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[1],SD-OCT 模拟眼底图技术的出
现能使我们更准确地对目标区域进行定位评估
[11]。 现
在,临床医生不仅可以通过高密度的 SD-OCT 的 B-scans
评估小超微结构的改变,而且可以通过 SD-OCT 的 C-扫
描功能对“提取冶出特定的视网膜层面进行直接观察
[2]。
多普勒 OCT 对血管异常部位局部进行横截面成像,测量
血流量和视网膜与脉络膜血管的容积,评估视网膜和脉
络膜的血管异常
[3-5]。 希望 OCT 技术的更新能为我们更
好的理解 NVAMD 病情进展提供细节信息。
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